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論文内容の要 1::0 回
ピタミン 8 6 (V. 8 6 ) 欠乏時にある種の動物において貧血の発症することは古くより知られている
が、この際の骨髄赤芽球の症態は従来主観的で、かっ赤芽球世代に対応しない細胞質の染色性をもとに
して議論されており、したがって確実な成績はいまだ報告されていない。著者はかかる v. 8 6 欠乏性
貧血の赤芽球変化を検索するために核直径にもとづくラットの赤芽球compartment を設定し、本貧血
ラットについて鉄代謝の変化、赤芽球comp a. rtπlentの変動および、赤芽球heme量の定量的解析を行な
い、あわせて V. B6添加による赤芽球反応についての検討を試みた。
〔方法ならびに成績〕
体重150g前後のWistar系雄性ラットをdesoxypy ridoxine を添加したV.8 6 欠乏食で飼育するとほぼ
8週間で低色性小球性貧血が発生した。この際Glazer らに準じて尿中キサンツレン酸を測定するとD­
L-tryptophan負荷により著明な排池増加をみた。本V.8 6 欠乏性貧血で、は59FeCI 3 による赤血球鉄
利用率は約36% と著るしく低下し、 Kaplan に準じた骨髄鉄染色を行なうと ringed form を含むsider­
oblastの比率が増加し、ことに成熟型の赤芽球に高頻度にみられた心グルタルアルデヒト、オスミッ
ク酸固定による赤芽球電顕像ではBessis らがヒトのsideroblastic anemia について記戟したごとき町
i tochondria内の非ヘム鉄頼粒の集積を認めた。 sideroblastはpyridoxal phospha te (P ALP) を投与
するとある程度のtime lagをもって正常化するのが認められた。
ついで潟血による赤芽球反応、 3H-thymidine による骨髄autoradiography および赤芽球核径計測
を用いてラットの赤芽球compartment を設定した。その結果4<wmpartment に分けられることがわか
り、それぞれの平均核直径はKl =10.1μ ， KX=8.6μ ， KX=7.3μ ， KX (分裂直後の赤芽球)= 6.0 
μ であった o V, B6欠乏性貧血ラットの核径計測では核直径の小さい成熟型の赤芽球が減少しており、
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各compartment の relative size を比較すると KX は正常ラットが63.6 :::l::: 2.6% を示したのに対して本
貧血ラットでは51.5:l:4.1 %に低下していた。またDNA合成能のあるKl~KXでは正常と本貧血の聞
に3H-thymidine による標識率の差が認められなかった。 stathmokinetic な研究として colchicine 投
与6時間後に骨髄を授取して核径計測を行なうと v. B6 欠乏例ではKXの細胞数がさらに著明に低下し、
このcompartrrentの世代時間が短縮していることが判明した。 compartmentの相対比より計算すると
KX世代時間は正常の約56% にまで短縮していることが明らかとなった。また貧血ラットにPALP を
投与した例では48時間後には明らかなKXの増加がみられ、 96時間後には正常に近い relatie size に
復していた。
赤芽球hemeの測定はCarl- Zeissのuniversal microspectrophotometer-l を用いて406mμ にて
赤芽球のareascanningを行ない、これと赤芽球核直径とを対比し com partment ごとに}附ne合成態度
を比較した。正常ラットではKl~KX にわいてはcompartment内で、核直径の大きい方ヘheme 含量の
高い赤芽球が偏在し、 DNAを合成する各compartmentのheme合成をよく反映していた、 KX では核
のpyknosis とともにheme含量の著増したものが出現した。 v. B6欠乏貧血例では各 compartment. を
通じてheme量は低下しており、特にKX における低下が著るしかった。またPALP を投与して経時
的にみると初期(16時間)には末熟赤芽球 (KX) においでheme量の高い赤芽球が出現し、成熟赤芽
球、ことにKX のh eme量は96時間後の例においても正常化せず反応が遷延した。本貧血においてALA
合成酸素はcoenzymeの欠乏のためapoe田ymeの分解が促進すると考えられ、酵素蚤白産生能の低下し
た成熟赤芽球ではapoenzyme が極度に低下し、したがってPALP を投与しでも反応がみられないと解
せられ、幹細胞ないし末熟赤芽球の段階で改善された赤芽球が分裂流入してくることにより漸次正常
化してくるものと推測された。
〔総括〕
ラットにv. B6 欠乏性貧血を作製し、 RIUの低下、 sideroblast比の上昇、 mitochondria内の非ヘム
鉄頼粒の集積を実証した。
核直径にもとづくラットの赤芽球compartment を設定した。
v. B6 欠乏性貧血では成熟赤芽球KXの比率が低下 L 、 KXの世代時間の短縮が明らかであり、こ
の段階における脱核の促進あるいは細胞崩壊が存在するものと考えられた。
v. B6 欠乏性貧血の赤芽球heme量は各compartment を通じて低下してむり、PALP を投与した際に
はまず末熟赤芽球においてheme合成が回復し、成熟赤芽球、ことにKXの反応は長期にわたって遷
延していることを明らかにした。
論文の審査結果の要旨
ビタミン B6 と貧血の関係については、従来生化学的成績をもとにして造血障害の実体を推測し、赤
芽球の病態に関する研究は染色性の比較にとどまっており、分化成熟に伴う変化は詳らかでない O 本
論文は赤芽球世代に対応したcompartment を基準にして、ビタミン B6欠乏性貧血では成熟赤芽球(
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KI/8 )のcompartment transittime が短縮することを指摘し、各compartment におけるheme合成障
害を実測してその変動を明らかにし、治療に際しての赤芽球反応、特にheme合成の賦活について新知
見を述べた点で有意義と考える。
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